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(54) Bezeichnung: VERFAHREN UND VORRICHTUNG ZUR IDENTIFIKATION EINER BIOPOLYMERSEQUENZ AUF
FESTKORPEROBERFLACHEN . ' ,

£

A2

the first biopolymer is brought into contact with a second biopolymer which spread on a second surface, whereby said second

biopolymer has an affinity for the first biopolymer; Biopolymer in Kontakt gebracht wird und wobei die Identifikation des ersten
v== Biopolymers vorgenommen wird durch Auswertung der durch affinititsbedingte Adhiision ausgelésten Anderung der Impedanz,

- wem der Leitfiihigkeit im Gleichstrom- und/oder Wechselstrombereich in Abhingigkeit von ciner aufgepriigten Wechsclspannungs— oder
("7 Wechselstromfrequenz. . .

1/1.

° (57) Zusammenfassung: Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Identifikation eines auf einer ersten Oberfliche eines Festkor-
persubstrats aufgebrachten ersten Biopolymers, wobei das erste Biopolymer mit einem dazn affinen, zweiten sich auf einer zweiten
Oberfléche befindenden Biopolymer in Kontakt gebracht wird und wobei die Identifikation des ersten Biopolymers vorgenommen
wird durch Auswertung der durch affinitz(sbedingte Adh#sion ausgeldsten Anderung der Impedanz oder der Leitfibigkeit im Gleich-
strom- und/oder Wechselstrombereich in Abh#ingigkeit von einer aufgepréigten Wechselspannungs- oder Wechselstromfrequenz.

(57) Abstract: The invention relates to a method for identifying a biopolymer spread on a first surface of a solid substrate, whereby '
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. Verfahren und Vorrichtung zur Identifikation einer Biopoly-

mersequenz auf Festkdrperoberflédchen

Die Erfindung betrifft ein Verfahren und eine Vorrichtung zur
Identifikation einer spezifischen Biopolymersequenz, die auf

einer Festkdérperoberfl&dche gebunden ist.

~ Aus der'US\5,780,234 ist es bekannt,. den Zustand der Hybridi—
sierung durch Anderung der elektrischen Leitfihigkeit nachzu-
weisen. Dazu ist es nach der Lehre der US 5,780,234 erforder;
“1lich, daR ein Transfer von freien Elektronen stattfindet. Zu.
vdiesem‘Zweck sind die Nukleinééuresequenzen mit Elektronendo-
natoreh bzw. —akzeptbren kombiniert. Bei einer Hybridisierung
kaﬁnfes zum Ladungstransport kommen. Die Anlagefung des nach-

zuwéisenden Oligonuklebtids erfoigt hier aus der L&sung.

“Weitere Verfahren zurrldentifikation einer Polymerseguenz
'sind bekannt aus der WO 99/29898, US 5,065,798, WO 98/48275, -
US 5,866,336 sowie WO 99/11813. o

Aus H.W. Fink, C. Schénenberger, Nature 398, 407 (1999) ist
bekannt, daR die Leitfahigkeit einzelner DNA-Doppelstridnge in

der GréfRenordnung guter Halbleiter oder leitfidhiger Polymere

“liegt.

-S.O. Kelley, N.M. Jackson, M.G. Hill, J.K. Barton,-Angew.
Chem. Int. Ed. Engl. 38, 941 (19%9) offenbaren, daf’ Monolagen
von DNA-Doppelstrédngen auf Elektrodenoberfldchen eiherhohe
Leitfd&higkeit und einen schnelleren Ladungstransfer auch uber

grdﬁe Abstdnde aufweisen.
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Aufgabe der Erfindung ist es, eine neue Technclogie bereitzu-
.stellen, mit der an eine feste Oberfldche fixierte Biopolyme-
re eindeutig, schnell und sensitiv identifiziert werden kon-

nen.

ADlese Aufgabe wird durch die Merkmale der Anspruche 1 und 7

gelost Zweckmaﬁlge Ausgestaltungen ergeben sich aus den

_N-Merkmalen der Anspriche 2 bis 6 und 8 bis 12.

10

.15

20.

Nach Maﬁgabe der Erflndung ist ein Verfahren zur Identlflka—
~tion eines auf elner ersten Oberfldche eines ersten Substrats
aufgebrachten ersten Blopolymers vorgesehen,'wobel das erste

Blopolymer mit elnem dazu afflnen, zweiten sich auf einer

Oberflache eines zweiten Substrats beflndenden Blopolymer in-

jKontakt gebracht w1rd und wobel dle Identlflkatlon des ersten

'Blopolymers vorgenommen wird durch Auswertung der durch affi-

 n1tatsbed1ngte Adh&sion bew1rkten Anderung der Impedanz oder

:der Leltfahlgkelt

'Unter einem Blopolymer w1rd 1nsbesondere eln aus Nukleotlden

. ”oder Amlnosauren geblldetes Polymer verstanden, z. B DNA

'7RNA; PNA PTO Peptld Proteln u. dgl “Unter elnem afflnen

25

iF

36

Biopolymer w;rd ein Blopolymer verstanden, das mit einem kor-
_ réspondiereﬁden Biopolymervei?e Bindﬁng eingehen kann. Die

Bindung kann eine koValente; ionische oder auf Wasserstoff-
v-brucken beruhende Blndung sein. "Auch elne durch sterische Ef-

fekte hervorgerufene Blndung kommt in Betracht

Durch die elektronische Detektion der z;B._bei der Hybridi-
siefuﬁg auftretenden Leitfidhigkeitsdnderung zwischen zwei
Oberflichen wird die Sensitivitdt und Spezifitdt erhdht sowie

apparativer Aufwand hefabgesetzt.
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3.

Mogllche Einsatzfelder des erflndungsgemaﬂen Verfahrens lie-

gen in der medizinischen Dlagnostlk— dentlflkatlons- Co~

dierungs- und Erkennungstechnik.

Als Anderung kann die Anderung der Impedanz oder der Leitfa-
hlgkelt im Glelchstrom- und/oder Wechselstromberelch in Ab-
h&ngigkeit von einer aufgepréagten Wechselspannungs- oder
StromfreQuenz gemésseh werden. babei kann eine der QOberfla-
‘chen elektrisch leitfshig sein ﬁnd’dievéhderung Uber diese
‘Oberfléche gemessen werden. Die  Oberfléchen kénnen aber auch
durch einen‘Isolator.getrennt werden. Dabei‘kann das ersté"
und/oder zweiteIBiopolymer’als Schicht auf dieboberfléche
'aufgebracht sein, wobei darin elektroéktiVe Metallatomé, -
“ionen, -cluster oder Komplexmolekule eingebracht werden. Nach
einer welteren Ausgestaltung ist vorgesehen, daR die Bestlm—
.mung der Anderung mittels einer Referenzelektrode und/oder.

"einer Gegenelektrode durchgefuhrt w1rd

’ Nach ‘welterer MaRgabe der Erflndung ist elne Vorrlchtung zur
Durchfuhrung des erflndungsgemaﬁen Verfahrnns vorgesehen, wo-
bei auf einer Oberflache eines ersten Substrats eln erstes
Blopolymer derart auﬁgebracht ist, daR es mlt_elnem dazu af—
finen, zweiten auf einer Oberfléche eines zweiten Subétraté '
~aufgebrachten Biopolymer in'Kontakt bringbar’ist, und wobel
éur Identifikation des ersten Biopolymeré_eine Einrichtung
zur?Auéwertung einer dﬁrch affinitdtsbedingte Adhidsion ausge-
léstén'Anderung der Impedanz oder der Leitféhigkeit'vorgeéee

hen ist.

Ausgestaltungen der Erfihdung werden im folgendeﬂ erldutert.

Die erfindungsgeméfe Identifikation der Biopolymere auf einer
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